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子などによるシグナルを感知し、Rho ファミリー低分子量 G 蛋白質を介したアクチン細胞骨格の
再構築により形態を変化させ、神経突起の伸長速度や方向性を決定する。これまでの研究により、
Rhoファミリーの下流にあるシグナル伝達系は明らかになってきたが、その上流にある細胞外シグ

















 神経突起の伸長部位において PE の細胞膜内での分布を検討するため、PE に特異的に結合する
蛍光標識分子プローブ SA-Bio-Ro（修飾型 Ro09-0198）を用いて PEの分布を観察した。その結果、
成長円錐において、アクチン骨格の重合部位で、PEが細胞膜外層に露出していることが分かった。
さらに SA-Bio-Roを用いて PEを細胞膜外層に固定すると、Rhoファミリー低分子量 G蛋白質の
一つである Cdc42 の活性が上昇し、また成長円錐のアクチン細胞骨格の再構築が制御されること
が明らかとなった。また、この PE の細胞膜外層への移動は、成長因子である BDNF やガイダン























 本研究は、Rho ファミリー低分子量 G 蛋白質がどの様な制御を受けてアクチン細胞骨格の再構
築を行うかを明らかにしたのみならず、PEの細胞膜内分布の変化が Rhoファミリー低分子量 G蛋
白質を介して神経突起伸長を制御するという新規のメカニズムを見出した点で、高く評価できる。 
 平成 28年 2月 22日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明
を求め、関連事項について質疑応答を行い、最終試験を行った。その結果、審査委員全員が合格と
判定した。 
 よって、著者は博士（医学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものと認める。 
 
